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P－19．
　上咽頭癌（NPC）組織におけるEpstein－
Barrウイルス（EBV）latent　membrane
　　　protein　l（LMPI）遺伝子の解析
（微生物学講座）
　○小林　了，角田修次，江原友子，水野文雄
【背景】Epstein－Barrウイルス（EBV）はヒトのB
細胞に感染してそれを不死化することが知られてい
る．また，EBV関連蛋白の1atent　membrane　protein　1
（LMP1）は免疫系においてcytotoxic　T　lymphocytes
（CTL）の標的となる．生体中でB細胞に不顕性感
染しているEBVによって腫瘍が形成されないのは，
CTLにおける免疫監視機構によるものと考えられ
ている．EBV　LMP1蛋白を高度に発現している上
咽頭癌（NPC）腫瘍細胞がCTLによって排除され
ずに生存できるのは，CTLの標的となるべきLMP1
遺伝子の変異が一つの原因と考えられる．今回われ
われは，NPC組織のパラフィン包埋標本を用いて
EBV　LMP1遺伝子のN末端領域を解析し，　LMP1
のアミノ酸に変異が存在しているかどうか検討し
た．
【材料と方法】NPCのパラフィン包埋標本35例に
ついてEBV－encoded　small　RNAI（EBER1）領域を
用いたin　situ　hybridization法でEBVゲノムの有無
をスクリーニングし，ゲノムの証明されなかった標
本についてはBamW領域を用いたin　situ－PCR法に
よってさらにEBVゲノムを検索した．また，　EBV
陽性NPC　4例からEBV　LMP1の一部をクローニン
グし塩基配列を決定した．コントロールとして，非
腫瘍性扁桃組織および末梢血からEBV　LMP1をク
ローニングし同様に塩基配列を決定した．
【結果】35例のNPC中21例にEBVが証明された．
2例のNPCのEBV　LMP1の予想されるアミノ酸配
列は，13・番目　（ArgからPro），17番目　（Argから
Leu），25番目（LeuからIle）および46番目（Asp
からAsn）がそれぞれ変異していた．これらの変異
は台湾で報告されたNPC患者のLMP1の変異と一
致したが，他の2例から決定されたEBV　LMP1は
EBVのプロトタイプであるB95－8型を示した．さ
らに，対照とした末梢血では台湾型，扁桃では
B95－8型を示した．
【考察】NPC組織のEBV　LMP1は，アミノ酸の13，
17，25および46番目がそれぞれ変異しXhoI制限
酵素切断部位も欠失していることが明らかになった
が，これらの変異が認められないNPCが存在した
ことと，健常人の末梢血から決定したLMP1に同
様の変異が認められたことから，NPC組織中の
EBV　LMP1の変異は地理的あるいは人種間におけ
るEBVのサブタイプであり，特にCTLによる免疫
学的選択を反映したものではないと思われた．
P－20．
コンピューター解析によるSox　gene　family，
　　　特にSry遺伝子の分子進化の検討
（生化学）
○長井光三
【目的】哺乳類の性決定にはY染色体上のSry，常
染色体上のSOX9，　SF1，　WT！及びMISと共にX一染
色体上のDAXI等の遺伝子が関与しているので，そ
の機構を理解することは医学的にも重要である．し
かし，性決定の分子機構はまだ充分解明されていな
い．一方，遺伝子機能を理解する上でその起源や分
子進化等の理解も重要である．それ故一次性決定に
必須な機i能を持つSox　familyの遺伝子，特にSryの
分子進化を理解することは性決定の分子機構の解明
に不可欠と考えられた．そこで哺乳類の性決定遺伝
子Sry（Sex　determining　region　Y　gene）及び関連
するSox（Sry　related　HM（｝一box）遺伝子ファミリ
の分子進化をコンピューター解析した結果につい
て報告する．
【対象と方法】Sry及びSoxの遺伝子産物；タンパ
ク質）は塩基性に富む80アミノ酸残基からなる
HMG－box（High　mobility　group）を含んでいる．
このHMG－boxはDNAに結合して，それを折り曲
げる特製を持つためにSry及びSoxの遺伝子産物は
標的遺伝子の発現を調節する転写因子と考えられて
いる．このことからSryとSox遺伝子群は核内タン
パク性転写因子UBF，非ヒストンタンパク質
HMG－1，　HMG－2，リンパ球の転写因子TCF，　LEF
等と共に広義にはHMG－box　gene　Super　Familyに
属する．今回は主要Sry遺伝子30数種類，約50一数
種類のSox遺伝子及び他のHMG－box　geneの遺伝
子を含む数百種類の遺伝子をDNA　Data　Bankより
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